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镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 抗 氧 化 能 力 和 白 细胞 介 素 -1B、 白 细胞 介 素 -6 分 布 和 表达 的 影响 
E 群 姜 淑 贞 ” 陈 宁波 AmE 张 桂 国 ” 杨 维 仁 ” 

(山东 农业 大 学 动物 科技 学 院 ， 泰 安 271018) 

商 ”要 :本 试验 则 在 研究 自然 霉 变 饲 粮 中 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 抗 氧 化 能 力 和 白细胞 介 

素 -1B〈IL-18)、 白 细胞 介 素 -6〈IL-6) 分 布 和 表达 的 影响 。 选 择 35 日 龄 平均 体重 为 (8.45 

£0.94) kg 的 健康 三 元 杂交 ( 杜 x 长 x 大 ) 断奶 仔猪 母 猪 40 头 ， 随 机 分 为 2 组， 每 组 20 头 。 

对 照 组 饲 喂 基础 饲 粮 ， 镰刀 菌 毒素 组 饲 喂 含 镰刀 菌 毒素 [玉米 亦 霉 烯 酮 (ZEN) 0.90 mg/kg: 


区 吐 毒素 (DON) 1.43 mg/kg， 烟 曲霉 毒素 (FUM) 5.85 mg/kg] 的 试验 饲 粮 。 预 试 期 7 d, 
正 试 期 35 d。 结 果 表 明 : 1) 与 对 照 组 相 比 ， 镰 刀 菌 毒素 显著 降低 了 断奶 仔猪 血清 和 脾脏 谷 
光 甘 肽 过 氧化 物 酶 〈GSH-Px) 和 总 超 氧 化 物 睹 化 酶 (TSOD) 活性 (P<0.05)， 显 著 升 高 了 
丙 二 醛 (MDA) 含量 CP«0.050. 20 镰刀 菌 毒素 使 断奶 仔猪 脾脏 白 散 区 明显 变 小 ， 红 艇 区 
扩张 且 出 现 近 圆 形 小 空洞 ， 动 脉 周围 淋巴 鞘 中 淋巴 细胞 数量 较 少 。3 ) 镰刀 菌 毒素 导致 断奶 
仔猪 脾脏 IL-18 和 IL-6 阳性 细胞 主要 集中 于 白 髓 边缘 ， 且 靠近 血 窦 的 地 方 阳性 点 更 多 。4) 
与 对 照 组 相 比 ， 锐 思 菌 毒素 显著 升 高 了 断奶 仔猪 脾脏 开 -18 Al IL-6 mRNA 相对 表达 量 (P< 
0.05)。 由 此 可 见 ， 饲 粮 中 镰刀 菌 毒素 显著 影响 断奶 仔猪 血清 和 脾脏 抗 氧化 能 力 ， 并 通过 改 
变 脾脏 IL-1B 和 IL-6 的 分 布 和 表达 ， 降 低 脾脏 的 免疫 功能 。 
关键 词 ， 断 奶 仔猪， 镰刀 菌 毒素 ， 白 细胞 介 素 -1B;， 白细胞 介 素 -6， 脾 脏 
中 图 分 类 号 :S828 文献 标识 码 : 文章 编号 : 

镰刀 菌 属 是 污染 粮食 和 饲料 的 主要 霉菌 菌 属 之 一 口 ， 其 中 对 动物 健康 及 生产 危害 最 大 的 
镰刀 菌 毒素 包括 玉米 赤 霉 烯 酮 (zearalenone，ZEN) 、 呕 吐 毒素 (deoxynivalenol, DON) 和 
EXE (fumonisin, FUM) 叫 。 镰 刀 菌 毒素 广泛 分 布 于 自然 界 中 ， 能 污染 人 类 食品 和 瘟 
禽 饲 粮 ， 引 起 人 和 动物 的 急性 或 非 急 性 中 毒 ， 甚 至 死亡 B。 研 究 发 现 ， 饲 喂 多 种 镰刀 菌 毒素 
[2 或 3 mg/kg DON, 1.3 mg/kg 雪 腐 镰刀 菌 烯 醇 Cnivalenol; NIV) ，1.5 mg/kg ZEN] 污 染 


的 饲 粮 ， 仔 猪 的 肝脏 、 小 肠 和 淋巴 器 官 出 现 一 定 程度 的 病理 学 损伤 ， 淋 巴结 和 脾脏 出 现 细胞 
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周 亡 目 。 研 究 表明 ， 不 产生 细胞 毒性 剂量 的 单一 镰刀 菌 毒素 [DON、NIV、ZEN 和 伏 马 毒素 B 
1(FB1)] 混 合 染 毒 后 , 导致 猪 空肠 上 皮 细 胞 活性 显著 降低 , 其 中 4 种 毒素 联合 的 毒性 最 强 吕 ; 
旦 多 种 镰刀 菌 毒素 的 联合 作用 可 破坏 细胞 因子 间 的 平衡 ， 诱 导 多 种 细胞 因子 [白细胞 介 素 -1 
a CIL-10) 、 和 白细胞 介 素 -18 CIL-1B) 、 白 细胞 介 素 -6 CIL-6) 、 白 细胞 介 素 -8 CIL-8) ~ 
中 瘤 坏死 因子 -wo (TNF-a) 和 单 核 细胞 趋 化 因子 -1 (MCP-1) ] 的 产生 ， 从 而 加 重组 织 甚至 
整个 机 体 的 炎 性 反应 外。 目前 有 关 镰刀 菌 毒素 的 研究 主要 集中 在 猪 (肝脏 、 肠 道 ) 和 小 鼠 上 ， 
卓 多 为 对 单一 毒素 的 研究 。 而 结合 生产 实践 , 研究 实际 生产 条 件 下 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 腺 
庄 影响 的 报道 甚 少 。 本 试验 旨 在 研究 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 和 血清 抗 氧 化 能 力 的 影 
并 从 组 织 学 和 分 子 生 物 学 水 平 系统 探讨 其 对 断奶 仔猪 脾脏 IL-1B、IL-6 分 布 和 表达 的 影 
为 减轻 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 的 免疫 损伤 和 指导 断奶 仔猪 健康 生产 提供 参考 依据 。 
1 材料 与 方法 
L1 试验 材料 

本 课题 组 从 山东 省 多 个 饲料 厂 和 养殖 场 抽检 人 饲料 原料 样品 , 检测 其 霉菌 毒素 含量 , 调查 
霉菌 毒素 污染 状况 。 从 中 选择 毒素 水 平 低 于 检测 限 的 原料 配制 基础 饲 粮 , 选择 自然 霉 变 玉米 
和 自然 考 变 玉米 蛋白 粉 配制 饼 刀 菌 毒素 饲 粮 。 
1.2 ”试验 动物 与 饲养 管理 

选择 35 日 龄 平均 体重 为 (8.45+0.94) kg 的 健康 三 元 杂交 【〈 杜 x 长 x 大 ) 断奶 仔猪 母 猪 40 
头 ， 随 机 分 成 2 组 ， 每 组 20 头 ， 各 组 间 初 始 体重 差异 不 显著 CP>0.05) 。 试 验 仔猪 单 栏 饲养 ， 
由 采 食 和 饮水 。 对 照 组 饲 喂 基 础 饲 粮 ， 镰 刀 菌 毒素 组 用 50% 自 然 霉 变 玉米 和 50% 自 然 霉 变 
玉米 蛋白 粉 蔡 代 基础 饲 粮 中 的 玉米 和 玉米 蛋白 粉 ， 镰 刀 菌 毒素 组 饲 粮 中 含 0.90 mg/kg ZEN. 


= 


B 


1.43 mg/kg DON, 5.85 mg/kg FUM。 预 试 期 7d， 正 试 期 35 d。 所 有 试验 饲 粮 在 试验 开始 前 一 


次 性 配 齐 ， 于 于 燥 阴 凉 处 保存 。 基 础 饲 粮 参考 NRC (2012) "标准 配制 ， 饲 粮 组 成 及 营养 水 


T 


平 见 表 1。 
dl 饲 粮 组 成 及 营养 水 平 ( 风 干 基础 ) 
Table 1 Composition and nutrient levels of diets (air-dry basis) % 
项 目 Items 对 照 组 Control group 镰刀 菌 毒素 组 Fusarium 


toxins group 


原料 Ingredients 


玉米 Corn 61.70 30.85 
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50 


51 


RBAK Contaminated corn 


玉米 蛋白 粉 Corn gluten meal 


AK EAB Contaminated corn gluten meal 


豆粕 Soybean meal 

乳 清 粉 Whey powder 
豆油 Soybean oil 
磷酸 氧 钙 CaHPO, 

石粉 Limestone 

食盐 NaCl 

预 混 料 Premix” 

合计 Total 

营养 水 平 Nutrient levels? 


消化 能 DE/(MJIKkg) 


粗 蛋 白质 CP 


钙 Ca 


有 效 磷 P 

食盐 NaCl 
MAR Lys 
蛋氨酸 Met 
HAR Thr 


毒素 含量 Toxin contents/(ug/kg) 


KARE MA ZEN 


呕吐 毒素 DON 


黄 曲霉 毒素 AFL 


烟 曲霉 毒素 FUM 


T-2 毒素 T-2 toxin 


0 预 混 料 为 每 千克 饲 粮 提供 Premix provided the following per kg of diets: VA 3 300 IU, 


VD; 330 IU. VE 24 IU, VK; 0.75 mg, VB, 1.50 mg, VB; 5.25 mg, VBg 2.25 mg, VB1 0.026 


5.00 


24.00 


340.00 


30.85 


899.40 


1429.40 


5 846.50 
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53 


54 


39 


56 


57 


58 


59 


60 


61 


62 


63 


64 


65 


66 


67 


68 


69 


70 


71 


72 


73 


74 


75 


76 


TI 


78 


79 


80 


81 


mg， 泛 酸 pantothenic acid 15.00 mg, JER niacin 22.5 mg， 生 物 素 


biotin 0.075 mg， 叶 酸 


folic acid 0.45 mg, Mn 6.00 mg, Fe 150 mg, Zn 150 mg, Cu 9.00 mg, 10.21 mg, Se 0.45 mg. 


2 粗 蛋 白质 为 实测 值 ， 其 他 为 计算 值 。CP was a measured value, while the others were 


calculated values. 


3 实测 值 Measured values。 


13 ”样本 采集 


约 10 mL，3 000 rmin 离 心 10 min 制 备 血 清 ， 分 装 于 1.5 mL 离心 管 中 ， 


在 试验 第 35 天 晨 饲 前 每 组 随机 选择 10 头 仔猪 进行 前 腔 静 脉 采 


真空 促 涛 采血 管 采血 


于 血清 抗 氧化 指标 的 


测定 。 采 血 后 仔猪 电击 致死 ， 痢 开 腹腔 ， 在 脾脏 中 段 剪 取 10 cm 左右 站 
净 血 液 并 将 样品 均匀 裁 切 成 两 段 ， 一 段 置 于 Bouin’s 液 中 国定 ， 


的 样品 ， 用 生理 盐水 洗 


于 免疫 组 化 切片 的 制作 ; 


另 一 段 放 入 5 mL 无 菌 冻 存 管 中 , 立即 放 入 液 氮 中 速冻 , 然后 转 入 -80 C TIG KH T mRNA 


表达 量 的 测定 ， 其 余 脾脏 组 织 -20 CREF, 


1.4 指标 测定 与 方法 


14.1 饲 粮 毒素 含量 


在 试验 


ZEN, HERA (AFL) 、T-2 毒 


台 前 和 结束 后 分 别 取 饲 粮 样品 ， 


于 脾脏 抗 氧化 指标 的 测 


定 。 


以 分 析 饲 粮 毒 素 含量 和 粗 蛋 白质 水 平 钻 。 


素 和 FUM 含 量 的 测定 采用 酶 联 免疫 吸附 法 (ELISA) 和 


荧光 测定 法 ，DON 含 量 的 测定 采用 高 效 液 相 色谱 (HPLC) 法 。ZEN、DON、AFL、FUM 和 


T-2 毒 素 含量 的 最 低 检 测 限 分 别 为 0.1 mg/kg. 0.1 mg/kg. 1.0 ug/kg. 0.25 mg/kg 和 1.0 pg/kg. 
饲 粮 毒 素 含量 见 表 1，AFL 和 T-2 毒 素 未 检 出 或 含量 低 于 检测 限 水 平 。 


1.4.0 ”血清 抗 氧化 指标 


甘 肽 过 氧化 物 酶 (GSH-Px) 活性 采 


法 测定 。T-SOD 活 性 测试 试剂 盒 〈(A001-1) 、GSH-Px 活 1 


建成 生物 工程 研究 所 ， 具 体 测定 方法 均 按 试剂 盒 说 明 书 


量 测试 试剂 使 (A003) 均 购 自 南 京 


1.4.3 ”脾脏 抗 氧化 指标 
取出 脾脏 


MS 


1.4.4 ” 苏 木 精 - 伊 红 CHE) 染色 


血清 总 超 氧 化 物 歧化 酶 (T-SOD) 活性 采 / 


晶 织 ， 在 冰 面 上 解冻 后 ， 按 重量 体积 比 加 入 9 倍 体积 的 台 


下 机 械 名 浆 《10 000 一 15 000 r/min) ， 冷 冻 离 心机 离心 (4 C, 3000 r/min) 15 min, EX 


CIS UCR GRAS) 测定 ， 血 清 谷 胱 


化 学 比 色 法 测定 ， 血 清 丙 三 醛 MDA) 含量 采用 比 色 


生 测试 试剂 傅 (A005) 和 MDA 含 


E 理 盐水 ， 冰 水 浴 条 件 


上 清 液 分 装备 用 。GSH-Px、T-SOD 活 性 和 MDA 含 量 的 测定 方法 同 1.4.2。 
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取 Bouin's 液 中 国定 好 的 脾脏 组 织 ; 


包 埋 制 成 石蜡 组 织 块 ， 


切片 机 (LEICA RM2135, #1) 


行 流水 冲洗 ， 经 乙醇 逐 级 脱水 ， 二 甲 


AGE], ih 


进行 切片 ， 片 厚 5 hm。 将 制备 好 


的 石蜡 切片 经 二 甲 茉 脱 蜡 ， 梯 度 酒 精 至 蒸馏 水 。 苏 木 素 染色 10 min; 盐酸 酒精 分 化 5 s， 自 来 
水 中 蓝 化 15 min; 伊 红 染 色 10 s, 经 95% 乙 醇 、100% 乙 醇 脱水 ,二 甲 葵 透 明 , 中 性 树胶 封 片 ， 


明 视 野 显 微 镜 下 观察 。 


1.4.5 ”免疫 组 化 [ 链 霉 亲 和 素 - 生 物 素 复合 物 (SABC) 法 ] 


HX Bouin's 液 中 国定 好 的 脾脏 组 织 ， 修 块 后 用 
型 包 埋 机 包 埋 。 有 具体 步骤 为 : 1) 切片 机 (LEICA RM2135， 德 
行 抗 原 } 


(0.01 mol/L, pH 7.2) 洗 3 次 ，5 min/ 次 (下 同 )。3) 3% 过 氧 


脱 蜡 至 水 。2) 柠檬 酸 缓冲 液 (0.01 mol/L, pH 6.0) i 


以 阻 断 内 源 性 过 氧 


30 min, 


分 别 加 一 抗 免 抗 IL-6 (1:150) 多 克隆 抗体 (bs-4587R， 北 
免 抗 IL-1B (1:150) 多 克隆 抗体 (bs-0812R， 北 京 博 奥 森 4 
夜 ，PBS 洗 3 次 。6) 加 生物 素 化 羊 抗 锡 免疫 球 和 蛋白 
京 中 杉 金 桥 生物 技术 有 限 公 司 )，37 CHiN 
酶 - 链 霉 素 亲 和 素 (1:200),37 ‘CHR A 45 min, PBS 洗 3 次 .8) 二 氨基 联 茜 胺 (DAB)[ZLI-9018， 
北京 中 杉 金 桥 生 物 技 术 有 限 公 司 ， 浓 缩 液 : 缓冲 液 (VV) =1:20] 显 色 ， 

程度 ， 控 制 显 色 时 间 。9) 苏 木 素 复 染 、 脱 水 、 透 


化 物 酶 , PBS 洗 3 次 。4) 1096 


乙醇 逐 级 脱水 ， 二 


KFH, H BMJ23 


国 ) 进行 切片 C5 num)， 常 规 


WER, MRE (PBS) 


| H 
5g] 


性 细胞 分 布 规律 〈 阳 性 产物 呈 棕 黄色 ) 。 


1.4.6 AE IL-6 RI IL-18 mRNA 相对 表达 量 


EW 


(5. CHO.) 室温 避 光 孵育 


清 37 CHAA Lh. 5) 


京 博 奥 森 生物 技术 有 限 公司 ) 和 


技术 有 限 公 司 )，4 CRA 
G (IgG) (1:200) 二 抗 CSPN-9001， 北 


HILA 1h, PBS 洗 3 次 。7) MPRA A 


显微镜 下 观察 显 色 


明 、 封 片 ， 在 明 视 野 显 微 镜 下 观察 免疫 阳 


根据 GeneBank 已 报道 的 猪 的 IL-16. IL-6 和 甘油 醛 -3- 磷 酸 脱氧 酶 GAPDH) 基因 (内 


参 基 因 ) 序列 ， 用 Primer 6.0 设计 相应 特异 性 引物 ， 引 物 由 上 海 生 物 工 程 公司 合成 〈 表 2)。 
表 2 IL-MB. IL-6 和 G4PD 厅 基因 的 引物 序列 
Table 2 Primer sequences of IL-12, IL-6 and GAPDH genes 
产物 大 小 
基因 引物 序列 
Production 登录 号 Accession No. 
Gene Primer sequence (5'—3') 
length/bp 
白细胞 介 素 F: CCTCTCCAGCCAGTCTTCAT 
126 NM 214055.1 


-1B IL-18 


R: GCCATCAGCCTCAAATAACAG 
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115 


116 


117 


118 


119 


120 


121 


122 


123 


124 


125 


126 


127 


128 


129 


白细胞 介 素 


—6 IL-6 


甘油 醛 -3- 磷 
酸 脱氧 酶 


GAPDH 


国 ) 提取 总 RNA, iJ 


F: TGGCTACTGCCTTCCCTACC 


153 NM 214399.1 


R: CACACATCTCCTTTCTCATTGC 


F: ATGGTGAAGGTCGGAGTGAA 


154 NM 001206359.1 


R: CGTGGGTGGAATCATACTGG 


取 -80 CC 保存 的 脾脏 样品 507—100 mg, TERR Trizol 试剂 盒 说 明 书 〈Invitrogen 公司 ， 美 


紫外 分 光 光 度 计 检测 


RNA 的 质量 和 浓度 ， 结 果 显示 光 密 度 CODO 


比值 均 在 1.8 一 


Mix Perfect Real Time 


反应 体积 为 20 


2.02 


间 。 检 测 后 的 总 RNA S RUE ST HEE. SC PEOR TCI PrimeScript^"" Master 


EUIS DE 


忆 进 行 操作 (TaKaRa Coad: DDR036A, Lot: BK1302, 


hL)。 按 照 TaKaRa 公司 的 菊 光 定量 PCR 试剂 盒 说 明 书 加 入 相应 的 反应 试剂 


(TaKaRa 公司 ， 大 连 )， 反 应 体系 为 20 AL， 组 成 为 10 uL SYBR Primerx Ex Taq，0.4 uL 上 


游 引 物 C10 pmol/L), 0.4 uL 下 游 引 物 C10 umol/L), 0.4 uL ROX Reference Dye, 2 uL cDNA 


和 6.8 uL dH2O。 其 扩 增 条 件 均 为 95 “C 预 变性 30s, 95 CŒ Ss, 60 人 退火 延伸 34 s, 


95 C 15s, 60 C 60s, 40 个 循环 ，60 检测 荧光 信号 。 


1.5 


数据 统计 与 分 析 


荧光 定量 PCR 检测 结 


中 的 相对 表达 量 。 试 验 数据 采 


Jaa; 


每 个 样品 做 3 个 重复 。 


行 数据 处 理 ， 分 析 基 因 IL-18, IL-6 mRNA 在 脾脏 


2 结果 与 分 析 


Duncan 氏 法 进行 多 重 比较 ， 试 验 结果 采 


FE 为 差异 显著 性 


判断 标准 。 


SAS 9.2 软件 进行 单 因 素 方差 分 析 (one-way ANOVA) , 


“平均 值 十 标 准 差 (mean+tSD)”* 表 示 ， 以 P<0.05 


2.1 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 生产 性 能 和 脾脏 相对 重量 的 影响 

然 霉 变 饲 粮 中 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 生产 性 能 影响 的 结果 显示 , 与 对 照 组 相 比 ,镰刀 
菌 毒素 显著 降低 了 断奶 仔猪 的 平均 日 增 重 CADGO (P<0.05) H, 

然 霉 变 饲 粮 中 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 相对 重量 影响 的 结果 显示 ， 与 对 照 组 相 比 ， 


镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 相对 本 


病理 变化 。 


2.2 ”镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 


1 清和 脾脏 抗 氧 


Haeo 
镰刀 菌 毒素 显著 降低 


VIE 


化 指标 的 影响 
清和 脾脏 抗 氧化 指标 的 影响 见 表 3。 由 表 可 知 ， 


素 对 断奶 仔猪 


了 断奶 仔猪 血清 和 脾脏 GSH-Px 和 T-SOD 活性 (P<0.05) ， 显 著 升 高 
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132 


133 


134 


135 


136 


137 


138 


139 


140 


141 


142 


T MDA 含量 (P<0.05) 。 证 明 镰 刀 菌 毒素 组 断奶 仔猪 的 脾脏 有 一 定 程 度 的 氧化 损伤 。 
表 3 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 血清 和 脾脏 抗 氧 化 指标 的 影响 


Table 3 Effects of Fusarium toxins on antioxidant indexes in serum and spleen of weaned piglets 


项 目 对 照 组 HEJJ EE PiE 
Items Control group Fusarium toxins group P-value 
血清 Serum 

谷 胱 甘 肽 过 氧化 物 酶 GSH-Px/(U/mL) 839.91  15.51* 612.25 11.18* «0.001 
总 超 氧化 物 歧化 酶 T-SOD/(U/mL) 130.51 +1.95° 111.49+2.82” <0.001 


二 醋 MDA/(nmol/mL) 8.79+0.39° 10.08 +0.25° <0.001 


W 
脾脏 Spleen 


谷 腾 甘 肽 过 和 氧化 物 酶 GSH-Px/(U/mg prot) 100.44 士 9.23? 68.62+6.77° 0.041 
总 超 氧 化 物 歧化 酶 T-SOD/(U/mg prot) 163.36 +13.59° 135.01 £11.17? 0.032 
WZ MDA/(nmol/mg prot) 1.17 士 0.19? 2.01 +0.14 0.014 


同行 数据 肩 标 不 同 小 写字 母 表 示 差 异 显著 (P<0.05)， 相 同 或 无 字母 表示 差异 不 显著 


(P>0.05). 

In the same row, values with different small letter superscripts mean significant difference 
(P<0.05), while with the same or no letter superscripts mean no significant difference (P>0.05). 
2.3 ”镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 组 织 病理 学 变化 的 影响 
习 然 址 变 饲 粮 中 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 组 织 病理 学 变化 的 影响 见 
对 照 组 断奶 仔猪 脾脏 未 见 明 显 病变 ， 白 艇 区 细胞 排列 均一 ， 胞 核 呈 均匀 淡 蓝 色 或 蓝 色 〈A 处 

TBT) o 而 镰刀 菌 毒素 组 断奶 仔猪 脾脏 的 组 织 学 形态 发 生 了 明显 变化 ， 白 艇 区 明显 变 小 ， 
红 散 区 扩张 且 出 现 近 圆 形 小 空洞 CADET aS), Bh Mok Jed FEL Et Sn J ice se >. FE 
脏 组 织 切片 从 形态 学 证 明了 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 的 脾脏 造成 了 组 织 病理 损伤 。 


= 


对 


1。 由 图 可 知 ， 


0 
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149 


150 


151 


152 


153 


154 


A 和 了 B 均 表 示 白 髓 区 ， 黄 箭头 表示 正常 白 髓 区 ， 红 箭头 表示 病变 的 


A and B were white pulp area, yellow arrows indicated normal whit 


arrows indicated lesion white pulp area. 


白骨 区 。 


e pulp area and red 


Fig.1 Effects of Fusarium toxins on splenic histopathological changes of weaned piglets 


2.4 DR TS PA ERA W WF LIE IL-1 和 IL-6 分 布 的 影响 
AIREA ad AS H EJI E BE R AT BUS 1038 IE 工 -18 #0 IL-6 分 布 的 影 


向 见 图 2。 由 图 可 知 ， 


对 照 组 断奶 仔猪 脾脏 TL-1B 和 IL-6 的 阳性 细胞 主要 分 散 存 在 于 白 艇 区 ， 


且 染 色 较 浅 数 量 较 


少 〈 红 箭头 ); 镰刀 菌 毒素 组 断奶 仔猪 脾脏 IL-1p 和 IL-6 的 阳性 细胞 主要 集中 于 白 髓 边缘 ， 


且 靠 近 血 窦 的 地 方 阳 性 点 更 多 〈 黄 圈 )。 图 中 清晰 可 见 的 阳性 点 进一步 订 
断奶 仔猪 的 脾脏 造成 了 明显 损伤 。 


F 明 了 镰刀 菌 毒素 对 
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165 


166 


167 


* ss 
Control 5; 


Control ^ 


红色 箭头 表示 IL-1 和 IL-6 的 免疫 阳性 细胞 ， 黄 色 圆圈 表示 阳性 细胞 集 


PK. 


Red arrows indicated immune positive cells of IL-18 and IL-6, and yellow circle indicated 


the concentrated area of positive cells. 


Fig.2 Effects of Fusarium toxins on the distributions of IL-1 and IL-6 in splee 
piglets (10x40) 

2.5 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 IL-18 和 IL-6 mRNA 相对 表达 量 的 影响 

自然 霉 变 饲 粮 中 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 IL-18 和 IL-6 mRNA 相对 表 


n of weaned 


达 量 的 影响 见 


图 3。 由 图 可 知 ， 与 对 照 组 相 比 ， 镰 刀 菌 毒素 显著 升 高 了 断奶 仔猪 脾脏 IL-18 7 IL-6 mRNA 


相对 表达 量 (P<0.05)。 通 过 对 脾脏 IL-1 和 IL-6 mRNA 相对 表达 量 的 统计 ， 
镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 造成 了 脾脏 损伤 。 


可 以 更 加 肯定 


ChinaXiv 合 作 期 刊 


一 | 批注 [U2]: 图 中 :“Control” 改 为 “对 照 组 Control group”, 


“Fusarium toxins” 改 为 “镰刀 菌 毒素 组 Fusarium toxins 
group”，“IL-1B” 改 为 “白细胞 介 素 -1B IL-1B”，“IL-6* 改 
为 “白细胞 介 素 -6 IL-6”。 


201711.01437V1 


chinaXiv 


168 


169 


170 


171 


172 


173 


174 


175 


176 


177 


178 
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181 
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183 


184 


185 


186 


187 


188 


脾脏 IL-1B 和 IL-6mRNA 相 对 表达 量 
Relative expression of IL-1B and IL-6 mRNA in the 
spleen 


2.5 


0.5 


Es 


IL-1B 


IL-6 


数据 柱 标注 不 同 小 写字 母 表示 差异 显著 (P<0.05) 。 


口 毒素 组 


Value columns with different small letter superscripts mean significant difference 


(P<0.05). 


图 3 


刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 IL-18 和 IL-6 mRNA 相对 表达 量 的 影响 


Fig.3 Effects of Fusarium toxins on the relative expression of IL-12 and IL-6 mRNA in 


3 W ie 


spleen of weaned piglets 


本 试验 采 


CR BRT J A 


然 霉 变 玉 米 和 


A SEE 


E 米 蛋白 粉 配制 镰刀 菌 毒 


素 含量 的 


素 污染 饲 粮 。 由 于 灸 刀 菌 毒素 污染 


原料 ; 


行 了 严格 的 筛选 ， 然 


素 含量 均 远 低 于 我 国 饲料 


JA 


Æ<] mg/kg, GB13078.3—2007; 我 国 对 于 饲料 中 FUM 含量 还 没有 制定 相应 的 限量 标准 


和 欧盟 关于 仔猪 饲 粮 中 ZEN、 


遗憾 的 是 对 


DON fi 


的 普遍 性 ,本 试验 在 保 订 


03， 且 镰刀 菌 毒素 组 


量 不 影响 试 


SH AST 


7188 


的 判断 。 


3.1 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 


(DON 和 ZEN) 能 通过 损害 细胞 的 抗 氧 化 系统 20 和 加 速 自 由 


含量 远 超过 上 述 标准 ， 


E 试 验 结果 真实 性 的 基础 上 对 饲料 


照 组 饲 粮 中 仍然 检测 到 少量 的 镰刀 菌 毒素 , 但 各 毒 


EREL (ZEN 含量 <0.5 mg/kg, GB13078.2—2006; DON & 


1 清和 脾脏 抗 氧化 能 力 的 影响 


要 指标 (1, 据 报道 ,ZEN 和 


v 


Il FUM 含量 分 别 <0.1、0.9 和 5 mg/kg 的 最 高 限量 规定 


因此 可 以 认为 对 照 组 镰刀 戎 毒素 含 


研究 发 现 , 氧化 损伤 是 灸 刀 菌 毒素 危害 动物 健康 的 毒性 机 理 之 一 0 9，GSH-Px、TSOD 
All MDA 是 反映 机 体 抗 氧 化 能 力 的 如 


使 细胞 产生 大 量 MDA， 引 起 脂 质 过 氧化 操 。 


DON 会 阻 断 鞘 磷 脂 代谢 ， 
细胞 联合 毒性 试验 结果 也 表明 ， 镰 刀 菌 毒素 


RE [4] yr 


E 来 加 速 细胞 的 过 氧 
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189 ”化 反应 局 ,造成 某 些 脏 器 的 氧化 损伤 .研究 发 现 , 肉鸡 采 食 自然 考 变 饲 粮 (102.08 hg/kg AFL, 


190 — 281.92 ug/kg ZEN, 5 874.38 g/kg FUM，2 038.96 ug/kg DON) 后 ， 血 清 工 SOD 活性 显著 降 


191 (Ry MDA 含量 显著 升 高 捕 。 本 试验 结果 表明 ， 镰 刀 菌 毒素 组 断奶 仔猪 血清 和 脾脏 T-SOD 
192 “和 GSH-Px 活性 均 显著 低 于 对 照 组 ，MDA 含量 显著 高 于 对 照 组 ， 进 一 步 证 实 了 镰刀 菌 毒素 
193 ”可 能 引起 脾脏 氧化 应 激 ， 导 致 脾脏 损伤 。 

194 32 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 组 织 病理 损伤 的 影响 

195 脾脏 是 由 红 骨 和 白 髓 组 成 的 最 大 外 周 免疫 器 官 , 在 维持 机 体 免疫 应 答 中 有 重要 作用 。 红 
196 ” 髓 参 与 破坏 损伤 和 衰老 的 红细胞 、 滤 过 和 吞 只 抗原 物质 ; 白 髓 包括 动脉 周围 淋巴 细胞 端 、 渡 
197 ” 泡 和 边缘 区 , 是 体液 免疫 的 主要 场所 , 研究 发 现 , 小 鼠 饲 粮 中 每 千克 体重 添加 40 mg/kg ZEA 
198 (相当 于 1 mg ZEA/d), 结果 发 现 脾脏 组 织 病理 学 发 生 了 改变 , 脾脏 淋巴 细胞 数量 显著 减少 ， 
199 RANA. AC REAR A RSE, ST ARRAZR I BAWARA, SADT WE ad 
200 ”添加 10 mg/kg ZEA( 相 当 于 1.5 mg/kg/d) 饲 粮 8 周 后 ,没有 观察 到 脾脏 组 织 的 病理 学 变化 P。 
201 ”本 试验 研究 发 现 , 镰刀 菌 毒 素 组 断奶 仔猪 脾脏 组 织 白骨 区 明显 变 小 ， 红 艇 区 扩张 ， 且 出 现 许 
202 ”多 空 泡 样 变性 ,动脉 周围 淋巴 鞘 中 淋巴 细胞 数量 也 较 少 ， 表 明 脾 脏 受 到 了 损伤 ， 与 Dong 等 
203 9 试验 结果 相似 。 脾 脏 的 损伤 可 能 是 3 种 镰刀 菌 毒素 联合 作用 的 结果 ， 其 作用 的 具体 机 制 
204 ”有 待 进一步 研究 。 
205 33 镰刀 菌 毒素 对 断奶 仔猪 脾脏 IL-1B、IL-6 分 布 和 mRNA 相对 表达 量 的 影响 
206 IL-1B 和 IL-6 含量 的 高 低 可 作为 反映 机 体 损伤 程度 的 重要 生理 指标 ?1。IL-1B 是 一 种 多 
207 ”上 肽 调节 因子 ， 能 在 机 体 发 生 炎 症 反 应 时 做 出 急性 反应 ， 局 部 组 织 内 持续 大 量 合成 IL-1B， 会 
208 ”加 速 局 部 炎症 反应 天， 使 机 体 释 放大 量 细胞 因子 ， 可 引发 全 身 性 炎症 反应 5 中。IL-6 是 一 
209 ”种 多 效 性 炎 性 因子 , 具有 抗 炎症 细胞 因子 及 促 炎 症 细胞 因子 的 双重 作用 , 在 炎症 反应 中 起 到 
210 REEMA WEHL, 在 研究 多 种 霉菌 毒素 单独 和 联合 的 免疫 毒性 试验 中 发 现 , 霉菌 毒素 
211 ”能 够 提高 小 鼠 、 和 仔猪 以 及 肉鸡 脾脏 IL-18 和 IL-6 mRNA REPI, CAMA, shy 
212 ，” 采 食 镰 刀 菌 毒素 能 通过 诱导 免疫 细胞 调 亡 或 改变 免疫 相关 基因 的 表达 引起 免疫 机 能 下 降 E9。 
213 ”本 试验 结果 表明 ， 镰 刀 菌 毒素 组 炎 性 因子 IL-1B 和 IL-6 在 断奶 仔猪 脾脏 组 织 中 主要 分 布 于 
214 ”和 白 髓 边缘 ,尤其 是 椭圆 体 中 ， 这 可 能 是 由 于 贸 刀 菌 毒素 引起 了 脾脏 的 炎症 反应 。 同 时 ， 荧光 
215 ”定量 PCR 结果 显示 ,镰刀 菌 毒素 组 仔猪 脾脏 炎 性 因子 IL-18 和 IL-6 mRNA 相对 表达 量 均 显 
216 ” 著 高 于 对 照 组 , 从 基因 表达 水 平 说 明 脾 脏 发 生 了 损伤 。 关于 脾脏 炎 性 因子 在 免疫 中 的 作用 机 
217 ” 制 ， 有 待 进 一 步 深入 研究 和 探索 。 
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244 


245 


在 本 试验 条 件 下 , 镰刀 菌 毒 素 污染 饲 粮 (0.90 mg/kg ZEN, 1.43 mg/kg DON, 5.85 mg/kg 


FUM) 影响 了 断奶 仔猪 脾脏 的 抗 氧化 功能 以 及 炎 性 因子 IL-18 和 IL-6 的 分 布 ， 增 加 了 脾脏 


IL-6 Fil IL-18 mRNA 相对 表达 量 , 并 造成 了 一 定 程度 的 病理 学 损伤 ,影响 了 脾脏 功能 的 发 挥 。 
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Effects of Fusarium Toxins on Antioxidant Capacity and Distribution and Expression of 
Interleukin-1f and Interleukin-6 in Spleen of Weaned Piglets 
CHENG Qun JIANG Shuzhen CHEN Ningbo HUANG Libo ZHANG Guiguo YANG 
Weiren” 
(College of Animal Science and Technology, Shandong Agricultural University, Taian 271018, 
China) 
Abstract: The aims of the present study were to investigate the effects of Fusarium toxins in 
naturally contaminated diet on antioxidant capacity and distribution and expression of 
interleukin-1ß (IL-1p) and interleukin-6 (IL-6) in spleen of weaned piglets. Forty healthy female 


weaned piglets (DurocxLandracexYorkshire) aged at 35 days with an average body weight of 


(8.45+0.94) kg were randomly allocated into 2 groups with 20 piglets per group. Piglets in control 
group were fed a basal diet, and the others in Fusarium toxins group were fed Fusarium toxins 


[0.90 mg/kg zearalenone (ZEN); 1.43 mg/kg deoxynivalenol (DON); 5.85 mg/kg fumonisin 


(FUM)] contaminated experimental diet. The experiment lasted for 35 days after 7 days adaptation. 


The results showed as follows: 1) compared with the control group, Fusarium toxins significantly 


*Corresponding author, professor, E-mail: wryang@sdau.edu.cn CHERE FAR) 


ChinaXiv 合 作 期 刊 


201711.01437V1 


chinaXiv 


326 


332 


334 


336 


337 


338 


339 


decreased the activities of glutathione peroxidase (GSH-Px) and total superoxide dismutase 
(T-SOD) in serum and spleen of weaned piglets (P<0.05), whereas significantly increased the 
content of malondialdehyde (MDA) in serum and spleen (P<0.05). 2) Fusarium toxins 
significantly reduced the white pulp zone in spleen of weaned piglets, enlarged the red pulp zone 
and appeared round small cavity, while only a few lymphocytes were seen in the peripheral 
lymphatic sheath. 3) The positive cells of IL-1 and IL-6 in spleen of weaned piglets were mainly 
distributed in the edge of the white pulp, and concentrated area of positive cells were found near 
the blood sinus in spleen after exposure to Fusarium toxins. 4) Compared with the control group, 
Fusarium toxins significantly increased the relative expression of /L-1/ and IL-6 mRNA in spleen 
of weaned piglets (P<0.05). It is suggested that dietary Fusarium toxins have a significant effects 
on antioxidant capacity in serum and spleen, and decrease the immune function in spleen by 
changing distribution and expression of IL-1B and IL-6 in spleen of weaned piglets. 


Key words: weaned piglets; Fusarium toxins; interleukin-1p; interleukin-6; spleen 
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